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A mirtazapin hatasa a QT idéintervallumra hospi-
talizalt sulyos betegek esetében

Mirtazapine's effect on the QT interval in medically
hospitalized patients; Nicholas D. Allen, Jonathan G.
Leung, Brian A. Palmer; Ment Health Clin. 2020 Jan
9:10(1):30-33

A mirtazapin unikélis antidepresszivum, mely antago-
nista hatast fejt ki az 5HT2 és 5SHT3, valamint az alfa2
adrenerg receptorokon. Ezek eredményeképpen mind
a noradrenalin, mind a szerotonin transzmisszid ja-
vul. Pozitivan befolyasolja az alvast és az étvagyat is
a hisztamin (H1) receptor antagonizalasaval, vala-
mint csokkenti a hanyingert az 5HT3 receptor blok-
kolasaval. Ezen pozitiv hatasok miatt elészeretettel
alkalmazzak olyan betegek esetében is, akik komoly
belgydgyaszati betegségekben szenvednek. Esetiikben
azonban fokozott figyelmet kell forditani a QT id6
esetleges megnyuldsara is.

A mirtazapin alkalmazasi eldiratdban nem szerepel,
hogy a szer bormilyen médon befolyasolnd a QT idét.
Egy 6 hetes placebo-kontrollalt vizsgalat soran 338
jarobeteg kapott mirtazapint és 261 placebot. Egyetlen
esetben sem valtozott szignifikdns mértékben a QT
intervallum. A mirtazapinos csoportban atlagosan
1.6 ms-mal n6tt meg a QT id6, mig a placebot kapok
kozott 3.1 ms-os csokkenést tapasztaltak. Ezeket az
adatokat azonban nem lehet alkalmazni a stlyosan
beteg populacidra, mert esetitkben elektrolit eltérések,
kardiopulmonalis zavarok, és gydgyszerinterakciok
is erésen befolydsolhatjék a QT idSintervallumot.
Ebbe a vizsgalatba 2010 januar 1 és 2015 junius 30-a
kozott valogattak be betegeket, akik nem pszichi-
atriai tipusu osztalyokon fekiidtek, és pszichiatriai
konzilidrius allitotta be a mirtazapint. A gyogyszer
beallitasat megel6z4 3 napban, és a bedllitast kvetd 6
napon belill is késziilt EKG. Vizsgaltak, hogy a gyogy-
szer okoz-e ritmuszavart, mely kamrai tahikardia,
hirtelen szivhalal illetve torsades de pointes (TdP)
lehetett. Emellett rogzitették a mirtazapin dozisat, a
betegek életkorat és nemét, a QT id6t befolyasolo
egyéb gyogyszereket, illetve a 2. EKG napjan aktualis
elektrolitszinteket is.

475 beteg volt, akinek a pszichidter mirtazapint in-
dikalt, de csal 61 esetében késziilt el a 2 EKG, ami
a bevalogatashoz elengedhetetlen volt. Ennek a 61
betegnek az atlagéletkora 64,5 év volt, és tobbségében
térfiak voltak (55,7 %). A mirtazapin atlagos dozisa
9,8 mg, mig az 4tlagos maximalis ddzisa 13,5 mg volt.
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A 61 beteg koziil egynél sem kellett megszakitani
a terapiat mellékhatdsok miatt. A QT id6 atlagos
valtozasa -0.31 ms volt. 15 beteg esetében tobb mint
20 ms-mal, 6 beteg esetében 40 ms-mal nétt a QT
idéintervallum, mig 9 beteg esetében detektaltak tobb
mint 500 ms QT -t. Atlagosan 4,4 nap telt a 2 EKG
elkészitése kozott.

A QT. megnyuldst és TdP-t okozoé kockazati ténye-
z6k gyakoriak a stlyosan beteg hospitalizaltak ko-
z6tt. Ilyen kockazati tényez6 lehet: velesziiletett meg-
nyudlt QT szindréma, iddskor, n6i nem, hipokalémia,
hipomagnezémia, hipokalcémia, bradikardia, sziv-
elégtelenség, billentytibetegség, szivinfarktus. Bizo-
nyos gyogyszerek szintén megnyujtjak a QT idét azzal,
hogy késleltetik a kardialis repolarizaciét. A sulyos
betegek szamos olyan anti-infektiv, antiemetikus,
antiaritmids szert szednek, melyek ismerten prolon-
gdljak a QT -t.

A pszichotrép szerek nagy része, beleértve az an-
tihisztaminokat, az antidepresszivumokat és az
antipszichotikumokat is, befolydssal van a QT meg-
nyuldsara és TdP-re. Haloperidol esetében irtak
le a legtobb TdP-t (0,14 % az Gsszes mellékhatdst
figyelembe véve), 6 esetben meg is halt a beteg. A
citalopram, a ziprazidon és a thioridazin eseté-
ben fokozottan kell figyelni a QT megnyuldsra. A
difenhidramin és a doxepin egyarant 6sszefiigga QT
id6 megnyulasaval, de komoly antikolinerg mellék-
hatasaik is lehetnek. A kvetiapin ortosztazist okozhat,
mely hirtelen szivhalalhoz is vezethet, tiladagolva
nagy eséllyel jelentkezik TdP.

Az alacsony d6zisu mirtazapin nem okoz ortosztazist
és nincsenek antikolinerg mellékhatasai, viszont biz-
tonsaggal alkalmazhato stlyos belgyogyaszati betegek
alvds-, étvagy-, és hangulati problémainak kezelésé-
ben.
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Erektilis diszfunkcids betegek alacsony dozisu ta-
dalafil kezelésének hatasa a depressziora

An Open-Label, Single-Arm Pilot Study to Evaluate
the Efficacy of Daily Low Dose Tadalafil on Depression
in Patients With Erectile Dysfunction; Jin Bong Choi,
Kang Jun Cho, Joon Chul Kim, Chi-Un Pae, Jun Sung
Koh; Trans Androl Urol, 2019;(8):501.506

Az erektilis diszfunkcié (ED) a férfiak életmindségét

erételjesen rontja. A fizikai hatasokon kiviil ez sok-
szor pszicholdgiai problémakkal is egyiitt jar, melyek
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leginkabb csokkent boldogsagérzésben nyilvanulnak
meg. Az ED és a depresszié kozott kolesonos, oda-
visszahat6 kapcsolat van. A depresszio, illetve féleg
az alkalmazott antidepresszivumok erektilis diszfunk-
cidhoz vezethetnek, de a tartdsan fenndllo szexudlis
probléma is okozhat depressziot.

A foszfodiészteraz 5 (PDE 5) inhibitorok széleskorben
hasznalatosak az ED kezelésében. Sok vizsgalat ada-
tai szerint a szildenafilnak és a vardenafilnak lehet
antidepressziv hatdsa, de a tadalafille] eddig csak 4l-
latkisérletes vizsgalatok torténtek.

A BDNF szint jelentésen alacsonyabb depresszidban.
Ebben a vizsgalatban arra is valaszt kerestek, hogy a
tadalafil kezelés emeli-e a BDNF szintet a NO/cGMP/
protein kinaz G szignalon keresztiil.

A vizsgalatot Dél-Koreaban végezték egy urologiai
kozpontban. A betegek 8 héten keresztiil napi 5 mg
tadalafilt kaptak, altalaban ugyanabban az idépont-
ban. A bevalasztott férfiak 50-75 év kozottiek voltak,
legalabb 3 hénapos anamnézisiik volt az ED tekinte-
tében. A betegségek diagnosztizaldsara az IIEF (Inter-
national Index of Erectile Function) és a PHQ-9 (the
Korean version of the Patient Health Questionnaire)
skalakat alkalmaztak.

A kovetkez6 tiinetekkel rendelkez6 betegeket eleve ki-
zartak a vizsgalatbol: komoly cerebrovaszkularis vagy
kardiovaszkularis betegség a megel6z6 6 honapban;
kontrolldlatlan hipo- vagy hipertenzid; kontrollalatlan
diabétesz; aritmidk; major pszichiatriai vagy neurolé-
giai betegségek; glaukéma; hematoldgiai, renalis vagy
majbetegségek; TCA, MAOI, SSRI szedése szintén
kizaré tényez6 volt.

A betegeket pszichiater vizsgalta a bevalogataskor, 4
és 8 hét mulva. A BDNF szintet a vizsgélat elején és
8 hét mulva kontrollaltak. 10 férfi pacienst valogattak
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be, akik végig is csinaltak a 8 hetes vizsgalatot, kiilo-
nosebb mellékhatas nem jelentkezett. Az atlagéletkor
62,2 év volt, és az erektilis diszfunkcio6 atlagban mar
30 hénapja fennallt.

A 8. hét végére a PHQ-9 pontszamok szignifikansan
javultak (cs6kkentek), de mér a 4. hétre jelentsen
mérséklédtek. A BDNF szint emelkedett a 8. hét vé-
gére, de ez nem volt szignifikans.

A depresszi6 hatalmas terhet jelent a benne szenve-
d6knek, egyben a vilag egyik vezet$ kozegészségligyi
problémija is. A jelenleg elérhetd antidepresszivumok
a monoaminerg rendszer befolydsolasan keresztiil
fejtik ki hatasukat, de nem minden beteg esetében
bizonyulnak hatékonynak. Sok korabbi vizsgélat
foglalkozott mar a PDE 5 inhibitorok szerepével a
depresszi6 kezelésében. A szildenafillal és a vardenafil-
lal is torténtek nagy esetszamu, kettGsvak, placebo-
kontrollalt vizsgalatok. Minden esetben szignifikans
javuldst tudtak detektdlni a depresszios tiinetek te-
kintetében.

Tadalafillal ez az elsé klinikai vizsgalat, amelynek
limitacidja a kis esetszam, illetve hogy nem kettds,
placebo-kontrollalt volt. Bebizonyitottdk, hogy a
tadalafil kezelés javitja a depresszios tiineteket, eme-
li a BDNF szintet, ezzel parhuzamosan az erektilis
diszfunkcio tiinetei is minimalizalédnak. A késobbi-
ekben nagyobb esetszamu, kettGsvak vizsgalatokkal
szeretnék verifikalni a fentebb leirt 9sszefliggéseket.
ED - erektilis diszfunkcié

PDE 5 - foszfodiészteraz 5

BDNF - brain-derived neurotrophic factor

NO - nitrogén oxid

TCA - triciklikus antidepresszivum

MAOI - monoaminooxidaz-inhibitor

SSRI - szelektiv szerotonin reuptake inhibitor
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